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A.ngeregt  durch  die  im  Hiifnerschen  Laboratorium  zu 
Tubingen  unternommenen  Arbeiten  von  Schleich  und  Jacobi,  ver- 
anlasst  (lurch  eine  Arbeit  von  W.  Camerer  in  Urach,  deren  dies- 
beziigliche  Ergebnisse  in  der  Zeitschrift  fiir  Biologic  (Band  24, 
Seite  306  — 317)  veroffentlicht  sind,  unternahm  ich  es,  neben  der 
Bestinimung  des  Gesammtstickstoffes  und  des  Harnstoffstickstoffes 
auch  die  des  Animoniaks  und  der  Harnsaure  zu  bestimmen  und 
zwar  zu  verschiedenen  Zeiten  innerhalb  24  Stunden. 

Zu  diesein  Behufe  machte  ich  vier  Versuchsreihen ; zweimal 
lieferte  ein  Gesunder  dazu  den  Harn  und  zwar  in  5 Portionen, 
zweimal  ein  Diabetiker  und  zwar  dieser  in  6 Portionen  innerhalb 
24  Stunden.  In  jeder  dieser  Portionen  wurde  nun  der  Gesammt- 
stickstoff,  der  Harnstoffstickstoff,  die  Harnsaure  und  das  Am- 
moniak  bestimmt,  beim  Diabetiker  ausserdem  noch  der  Zucker 
und  einmal  die  Phosphorsaure  und  das  Chlornatrium. 

Die  Sammlung  begann  Mittags  12  Uhr  bis  andern  Tags 
12  Uhr.  Die  einzelnen  Zeiten  sind  bei  den  betreffenden  Reihen 
angegeben. 

Ehe  ich  nun  iiberhaupt  zur  Ausfiihrung  dieser  Versuchs- 
reihen schritt,  liess  ich  es  mir  besonders  angelegen  sein,  die 
Methoden  ausfindig  zu  machen,  die  am  leichtesten  und  bequemsten 
auszuftihren  sind  und  dabei  gute  Resultate  liefern.  Es  ware  mir 
wohl  die  Ausfiihrung  der  Arbeit  sonst  unmoglich  geworden. 

Ich  beniitzte  daher  zur  Gesammtstickstoffbestimmung  die 
Methcde  von  Kjeldahl,  zur  Bestimmung  des  Harnstoffs  die  Knop- 
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I liifner’sche  Methode,  ziir  Bestimniiing  der  Harnsaure  die  etwas 
umstandliche  von  Salkowsky  und  zur  Beslimmung  des  Anmioniaks 
endlich  das  einfache  Verfahren  von  Schldsing.  Der  Zucker  wurde 
durch  den  Polarisationsapparat  bestimnit. 

Ich  will  nun  in  Folgendem  die  einzelnen  Methoden  be- 
schreiben  und  erklaren,  zugleich  den  Grund  der  Anwendung  an- 
schliessen,  will  jedoch  schon  hier  hervorheben,  dass  es  mir  darum 
zu  thun  war,  sie  auf  ihre  praktische  Anwendbarkeit  vom  Arzte 
zu  priifen.  Auf  den  diesbezQglichen  Punkt  koinme  ich  bei  Be- 
schreibung  der  einzelnen  Methoden  zuriick  und  will  ich  deshalb 
sogleich  damit  beginnen. 

Die  Bestimmung  des  Gesarnmtstickstoffes  ini  Harn  geschah 
niittelst  der  von  J.  Kjeldahl  im  Jahre  1883  zuerst  angegebenen 
Methoded)  Die  Resultate,  die  der  Erfinder  der  Methode  damals 
zugleich  veroffentlichte,  waren  so  gute,  dass  das  Verfahren  bald 
ausgedehnten  Eingang  fand.  Es  besteht  darin,  dass  durch  Er- 
hitzung  von  Schwefelsaure  die  organischen  stickstoffhaltigen  Ver- 
bindungen  in  Amnioniak  unigewandelt  werden  und  dieses  nach 
Zusatz  von  Natronlauge  in  einem  Destillirapparat  durch  Hitze 
ausgetrieben  und  in  vorgelegter  titrirter  Schwefelsaure  aufgefangen 
wird.  So  einfach  dies  Verfahren  ist,  so  bietet  es  doch  reichlich 
Gelegenheit  zu  Irrthiimern  und  Fehlern.  Nachdem  anfangs  die 
Methode  weniger  beachtet  worden  war,  kani  sie  erst  zu  all- 
gemeinerer  Aufnahme,  als  Pfliiger  und  Bohland  ini  Jahre  1885 
in  Pfliiger’s  Archiv  eine  grossere  Abhandlung  mit  zahlreichen 
Analyse!!  veroffentlichten.  Im  wesentlichen  kanien  sie  zu  dem 
Schlusse,  dass  je  mehr  Schwefelsaure  (diese  am  besten  als 
raucheude  verwendet  und  bis  zu  40  ccm)  zur  Anwendung  kommt 
und  je  langer  gekocht  wird,  desto  mehr  Stickstoff  gewonnen 
werden  kann,  so  dass  es  danach  fraglich  bleibt,  wie  weit  man  in 
dieser  Hinsicht  gehen  darf  und  muss.  Seite  1 1 1 heisst  es  dort : 
„Aus  diesen  Versuchen  ergibt  sich,  dass  selb.st  lostimdiges 
Kochen  den  ganzen  Stickstoff  nicht  liefert,  wenn  es  sich  uni 
hochste  Genauigkeit  handelt;  und  die  Festigk-eit,  mit  welcher  ein 


')  Zeitschrift  fiir  analytische  Cliemie  Hand  22,  Sciie  366— 3S2. 
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Theil  des  Stickstoffs  gebunden  ist,  macht  es  selbst  wahrsdiein- 
lich,  dass  er  absolut  unci  vollstiindig  mit  dieser  Methode  nicht 
erhalten  werden  kann.“ 

Auf  Grund  der  Resultate  der  Versuche  ist  dies  empirisch 
gedacht  vielleicht  richtig.  Dock  wie  verhalt  es  sich  damit  vom 
praktischen  Gesichtspunkte  aus?  Kann  man  von  hochster  Ge- 
nauigkeit  bei  einer  Methode  sprechen,  in  vvelcher  die  Fehlergrenzen 
liber  i % hinaus  reichen?  Auf  Seite  I20  nemlich  sind  14  Versuchs- 
serien  angefiihrt,  in  welchen  je  eine  Probe  Harn  I2stiindig  und 
I — -2  stlindig  gekocht  wurde  und  davon  sind  11  durch  I2stundiges 
Kochen  in  positivem  Sinne  ausgefallen,  wlihrend  3 im  negativen, 
wobei  1,2 das  hbchste  plus,  0,2 '’/q  das  hochste  minus  ist.  Es 
hat  also  3mal  unter  I4mal  llingeres  lostundiges  Kochen  ein 
geringeres  Resultat  ergeben,  als  1 — 2stundiges  Kochen,  so  dass 
ein  Totaldurchschnitt  von  -|-  0,34^/^  entstand. 

Anschliessend  daran  heisst  es  nun  weiter;  „Dieser  Werth 
wird  sich  nun  meistens  in  den  Fehlergrenzen  bewegen  und  ein 
I stiindiges  Kochen  mit  rauchender  Schvvefelsaure  geniigt,  wenn 
es  nicht  auf  die  hbchste  Genauigkeit  ankommt.“ 

Dies  ware  nun  schon  vom  praktischen  Gesichtspunkte  aus 
eine  Verbesserung,  oder  besser  gesagt  Vereinfachung  der  Methode, 
die  eine  Berechtigung  zur  Ausflihrung  fur  sich  hatte,  da  es  bei 
der  derzeitigen  Ausfuhrung  der  Methode  mindestens  zweifelhaft 
ist,  ob  man  eine  hbchste  Genauigkeit  verlangen  darf,  zugegeben 
natiirlich,  dass  diese  Fehlergrenzen  mbglich , also  nicht  zu  ver- 
meiden  sind.  In  der  That  ist  ja  dieser  in  Prozenten  aiisgedrlickte 
Fehler  ein  5 mal  geringerer,  da  es  sich  hicr  nur  um  die  tagliche 
Stickstoffmenge  des  Hams  von  durchschnittlich  18,3  gr.  handelt. 
Dieser  Vorschlag  des  klirzeren  Kochens  wird  jedoch  hinfallig, 
indem  das  Endresultat  lautet:  5 ccm  Harn  werden  mit  40  ccm 
rauchender  Schwefelsaure  10  bis  12  Stunden  gekocht. 

Ob  dies  in  der  That  n()thig,*  davon  will  ich  spater  reden. 

Die  Frage,  ob  die  Kjeldahl’sche  Methode  mit  den  anderen 
Stickstoffbestimmungsmethoden  concurriren  kann,  — es  handelt 
sich  meist  um  die  bekannteste  von  Varrentrapp-Wiil  — ist  von 
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verschiedener  Seite  in  Angriff  genommen  worden.  So  hat  Weiske') 
z.  B.  den  StickstofT  im  Herbivoren-Harn  mittelst  beider  genannter 
Methoden  bestimint,  und  einigemale  weniger  Stickstoff,  im  ganzen 
gut  iibereinstimmende  Werthe  gefunden.  Fiir  die  Kjeldahl’sche 
Methode  noch  gunstigere  Resultate  erzielte  derselbe  Forscher  bei 
Anwendung  von  Kuhmilch. 

Er  kochte  5 ccm  Schafliarn  niit  20  ccm  Phosphorschwefel- 
siiure  (i  kg  engl.  Schwefelsaure  -j-  200  g Phosphorsaure  anhydrid). 

Ebenso  hat  L. Gamier^)  vergleichende  Stickstoffbestimmungen 
im  Urin  mittelst  der  Methoden  von  Varrentrapp-Will,  Kjeldahl 
und  Schneider-Seegen  gemacht  und  gefunden,  dass  die  Methode 
von  Kjeldahl  entschieden  bessere  Resultate  als  die  Schneider- 
Seegen’scbe  ergibt,  denen  von  Varrentrapp-Will  jedoch  gleich 
kommt. 

Andere  Forscher  haben  ahnliche  giinstige  Resultate  zu  be- 
richten,  so  dass  iiber  die  Berechtigung  der  Kjeldahl’schen  iMethode 
kein  Wort  weiter  zu  verlieren  ist.  Dies  gilt  fiir  den  Harn,  um 
den  es  sich  ja  hier  nur  handelt. 

Fiir  andere  Korper,  wie  z.  B.  die  Nitrate,  gilt  dies  nicht 
unbedingt.  Die  Korper  der  Pyridin-  und  Chinolin-Gruppe  wider- 
stehen  der  Umbildung  in  Ammoniak.  Fiir  erstere  hat  jedoch 
die  Forschung  die  Wege  geebnet:  hier  miissen  Modifikationen 
des  Verfahrens  eintreten,  die  uns  nicht  weiter  beriihren,  da  es 
sich  hier  nur  um  den  Urin  handelt.  Viele  suchen  auch  hier  der 
Oxydirung  der  organischen  Substanzen  entgegenzukommen,  in- 
dem  sie  der  Schwefelsaure  oxydirende  Substanzen  zusetzen,  als 
Kaliumpermanganat,  Phosphorsaure,  Benzoesaure,  Metalloxyde 
(Wilfarth)  als  Cu  O,  Feg  O3,  Hg  O etc. 

Das  Kaliumpermanganat  wird  gepulvert  und  in  Ldsung  zu- 
gesetzt.  Da  bei  Zusatz  des  gepulverten  und  in  Wasser  gelosten 
Kaliumpermanganats  heftiges  Schaumen  und  Spritzen  der  Schwefel- 
saure entsteht,  so  hat  Czeczetha^)  als  Zusatz  eine  Losung  in 


')  Lanclw.  Versuchsstation  Band  33,  S.  305. 
2)  Journ.  de  pharm.  et  de  chim.  15,  557. 
Monatshefte  fiir  Chemie  6,  S.  63. 
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Schwefelsaure  empfohlen.  Sie  muss  jedoch  jeden  Tag  frisch 
bereitet  werden ; ini  allgemeinen  sind  diese  Zusatze  verlassen,  da 
sie  sich  als  unnothig  erwiesen  haben.  PHiiger  und  Bohland  ’) 
haben  dies  schon  friiher  dargethan.  Ferner  haben  sich  Weiske, 
Wilfarth  u.  a.  dagegen  ausgesprochen.  Audi  icli  habe  es  stets 
als  iiicht  iibthig  befuiiden. 

Ich  fiihrte  die  Metliode  folgendermassen  aus : 5 ccni  Harn 
werden  iiiit  10  ccm  rauchender  Schwefelsaure  (die  auf  ihren 
Animoniakgehalt  vorerst  gepriift  sein  muss)  versetzt  in  der  ersten 
halben  Stuiide  langsani,  dann  mit  starker  Flamme  2 — 3 Stunden 
erhitzt,  bis  die  Fliissigkeit  eineii  weissgelben  Farbeiiton  an- 
genommeii  hat,  der  nach  dem  Erkalten  auch  verschvvunden  sein 
muss,  so  dass  man  eine  wasserklare  Fliissigkeit  erhalt.  Das 
Kolbchen  kann  in  aufrechter  Stellung  oder  besser  in  schiefer 
Lage  erhitzt  werden,  am  besten  auf  einem  Drathnetz.  In  den 
Hals  des  Kolbchens  setzt  man  ein  einige  Centimeter  langes  Ende 
eines  Reagenzrohrs  ein,  das  am  Ende  kugelformig  aufgeblasen 
ist,  sodass  die  aufspritzende  Fliissigkeit  wieder  zuriickfliesst. 

Hat  man  einen  grosseren  (ca.  200  ccm  haltenden)  Kolben 
verwendet,  so  destilhrt  man  direkt  aus  ihm,  nachdem  man  die 
erkaltete  Schwefelsaure  erst  mit  Wasser  verdiinnt  und  sodann 
Natronlauge  zugesetzt  hat.  Im  andern  Falle  spiilt  man  die 
Schwefelsaure  mit  destillirtem  Wasser  in  den  Destillirkolben 
hiniiber,  setzt  zur  verdiinnten  Schwefelsaure  etwas  Lakmustinktur. 
schliesst  die  Oeffnung  durch  einen  Kautschukstopsen  mit  2 Lochern, 
Das  eine  derselben  tragt  die  Destillationsrohre,  die  von  einem 
Kiihlrohr  umgeben  ist,  das  andere  einen  mit  Hahn  versehenen 
Welter’schen  Trichter,  durch  welchen  man  so  lange  Lauge  zu- 
fliessen  lasst,  bis  sich  das  Gemische  blaut.  Vor  der  letzteren 
Procedur  hat  man  10  ccm  einer  Normalschwefelsaure  vorgelegt, 
die  mit  Viertel-Nornial-Natronlauge  zurticktitrirt  wird.  Als  Reagens 
client  Laknius.  Der  Destillirkolben  wird  so  lange  erhitzt,  bis  die 
aus  dem  Destillationsrohr  abfliessende  Fliissigkeit  rothes  Lakmus- 
papier  nicht  mehr  bliiut. 


’)  Pfliiger’s  Archiv  36. 
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Das  Ende  des  Destillationsrohres  soli  hftchstens  eini^e  Centi- 
meter liber  derFlache  der  vorgele”ten  Schwefelsaure  sich  befinden. 
Am  besten  taucht  das  ab^eschriigte  Rohr  mit  der  Spitze  ein. 

Dies  ist  in  Kurze  ein  einfaches  Verfahren,  das  fiir  die  ge- 
wohnlichen  Zwecke  vollauf  seine  Dienste  thut.  Freilich  haben 
Pfliiger  und  Bohland  in  der  schon  erwahnten  Abhandlung,  ferner 
Bohland  allein  im  Hundeharn  gefunden,  dass  40  ccm  rauchende 
Schwefelsaure  mehr  Stickstoff  liefert,  sowohl  bei  langerem  Kochen 
als  auch  geringeren  Sauremengen  gegeniiber,  jedoch  sind  die 
Mehrwerthe  so  gering,  dass  sie  fiir  unsere  Zwecke  nicht  in  Frage 
kommen,  wo  sie  grosser  sind,  mochte  ich  an  ihrer  Richtigkeit 
zweifeln.  Nun  konnte  man  jedoch  sagen : wenn  40  ccm  SO.j 
mehr  N bringt,  warum  nicht  stets  40  ccm  SO^  anwenden 
und  10  Stunden  kochen?  Von  der  Zeit  will  ich  sogleich  absehen, 
da  in  der  langen  Dauer  des  Kochens  dem  geringen  Plus  an  N 
gegeniiber  ein  entschieden  ungiinstiger  Faktor  fiir  die  praktische 
Anwendung  der  Methode  zu  sehen  ist.  Auch  hat  Bohland  betont, 
dass  die  Glasgefasse  dies  meist  garnicht  oder  wenigstens  nur  kurze 
Zeit  ertragen,  was  ich  auch  bei  Ausfiihrung  dieser  Angabe  mehr- 
mals  erfahren  musste, 

Jene  Forscher  haben  betont,  dass  fiir  gewdhnlich  bei  An- 
wendung von  40  ccm  Hg  SO4  ein  einstiindiges  Erhitzen  ebenso 
geniigt. 

Warum  nicht  dieser  Vorschlag? 

Bei  Anwendung  der  Methode  ging  ich  von  dem  Grundsatze 
aus,  dass  eine  Methode  desto  giinstiger  ist  fiir  den  allgemeinen 
Gebrauch,  desto  weniger  Material  sie  erfordert,  desto  kiirzere 
Zeit  sie  in  Anspruch  nimmt  und  desto  weniger  Hiilfeleistung  und 
Ueberwachung  sie  erfordert,  vorausgesetzt  natiirlich,  dass  sie 
gute  Resultate  ergibt.  Man  muss  eben  stets  bedenken,  dass  nicht 
alien  physiologische  Chemie  Betreibenden  trefflich  eingerichtete 
Laboratorien  zur  Verfiigung  stehen,  dass  der  kleine  Geschafts- 
raum  eines  Arztes  giinstigere  Bedingungen  an  eine  Methode  stellt. 

Es  ist  nun  klar  und  ersichtlich,  dass  neben  grosserem  Ver- 
brauch  von  Material  bei  Anwendung  von  40  ccm  Schwefelsaure 
eine  langere  Zeit  nothig  ist,  um  alles  Ammoniak  iiberzudestilliren. 
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Es  ist  ein  grosseres  Destillir-  und  ein  grosseres  AufTanggefass 
vonnothen  — fur  den  praktischen  Gebrauch  ist  es  vortheilhafter, 
wenn  man  aus  demse'.ben  kleinen  Kblbchen,  in  welchem  man 
die  Schwefelsaure  mit  dem  Harn  erhitzt,  auch  destilliren  kann  — , 
ferner  stellt  sich  gegen  den  Schliiss  des  Destillirens  ein  heftigeres 
Stossen  ein,  sodass  man  gezwungen  wird,  den  Versuoh  abzu- 
brechen,  wenn  man  sich  der  Analyse  nicht  ganz  widmen  kann 
Oder  die  dagegen  angegebenen  Mittel  zu  Hiilfe  ziehen  will.  Es 
bildet  sich  eben  bei  grbsseren  Saure-  und  Laiigemengen  mehr 
schwefelsaures  Natron,  das  am  Boden  des  Gefasses  sich  ablagernd 
die  Dampfblasen  am  Aufsteigen  verhindert,  sodass  ein  heftiges 
Stossen  zu  Stande  kommt.  Da  man  kein  Mittel  hat,  um  dieses 
schwefelsaure  Natron  zu  entfernen  (man  thut  gut,  nur  ein  geringes 
mehr  Lauge  zuzusetzen  als  zum  Neutralisiren  der  Sliure  noth- 
wendig  ist),  so  hat  man  zum  Zink  gegriffen,  das  in  der  That  ein 
gutes  Hilfsmittel  ist.  Doch  hat  auch  dieses  seine  Nachtheile. 
Da  man  fand,  dass  der  sich  entwickelnde  WasserstofF  Lauge- 
partikel  mit  hiniiberreisst,  so  schlugen  Pfeiffer  und  Lehmann  D 
ein  Sicherheitsrohr  vor,  das  zwischen  dem  Kolben  und  dem  Rohr 
eingeschaltet  wird.  Ein  umgekehrtes  Platinkonus  mit  Glasperlen 
bedeckt  soli  gute  Dienste  thun,  jedoch  auch  nicht  vollkommen 
schiitzen.  Am  besten  ist  es  natiirlich,  wenn  man  das  Zink  ver- 
meiden  kann;  durch  weiteres  Zufliessenlassen  von  destillirtem 
Wasser  kann,  man  sich  oft  fiir  eine  Zeit  helfen.  Es  bleibt  dies 
ein  Uebelstand  an  der  Methode,  der  oft  recht  unangenehm  werden 
kann,  der  jedoch  bei  Anwendung  von  nur  lO  ccm  Schwefelsaure 
meist  nicht  vor  Heendigung  der  Destination  auftritt  oder  anzeigt, 
dass  die  Operation  ihrem  Ende  nahe  ist,  d.  h.  dass  alles  Am- 
moniak  ubergetreten  ist,  was  durch  oben  angegebene  Prufung 
zu  erfahren  ist. 

Als  Indicator  beim  Titriren  gebrauchte  ich  die  iibliche 
Lakmustinktur.  Wenn  sie  auch  kein  so  feines  Reagens  ist  wie  die 
iibrigen  Stoffe,  als  Phenacetolin,  Phenolphthalein,  Rosolsaure  etc-. 


')  Pfeiffer  uml  Lehmann,  Zcitschrifl  fiir  analyl.  Cheinie  24,  S.  390. 
Bosshard,  der.selbe  Jiand,  S.  201. 
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so  genii^t  sie  doch  ihrem  Zweck,  da  ein  Tropfen  einer 
Normallosung-  einen  untriiglichen  Umschlag  in  der  Farbe  macht. 
Betreffs  genauerer  Informirung  verweise  ich  auf  die  diesbeziig- 
lichen  Arbeiten  Rob.  T.  Thomson’s,  die  in  der  Zeitschrift  fiir 
analytische  Chemie  beschrieben  sind.  Wie  schon  oben  an- 
gefiihrt,  habe  ich  mit  V4  Normal-Natronlauge  zuriicktitrirt,  andere 
haben  Barytvvasser  vorgezogen.  Erwahnen  will  ich  noch  die 
von  Kjeldahl  zugleich  mit  Angabe  seiner  neuen  Methode  warm 
empfohlene  Titrirung  mit  Natriumhyposulfit,  Jodkalium  und  jod- 
saurem  Kalium.  Pfliiger  und  Bohland  haben  ihre  gerechten  Be- 
denken  dagegen  geaussert,  so  dass  sie  keinen  grossen  Eingang 
zu  finden  vermochte. 

Ich  muss  nun  noch  beweisen,  dass  10  ccm  rauchende 
Schwefelsaure  2 — 3 Stunden  mit  5 ccm  Harn  stark  erhitzt  hin- 
reichen,  um  gute  und  brauchbare  Resultate  zu  liefern.  Ich  lasse 
hier  am  besten  Thatsachen  sprechen,  und  fiihre  nur  an , dass  es 
zur  grosseren  Sicherheit  zu  empfehlen  ist,  bei  concentrirtem  Harn 
denselben  auf  die  Halfte  mit  Wasser  zu  verdiinnen. 

Dass  10  ccm  Hg  SO4  geniigen,  um  den  Stickstoff  in  ab- 
gewogenen  Stoffen  zu  bestimmen,  beweisen  schon  die  Daten 
Kjeldahl’s  selbst.  Er  setzt  jedoch  der  Saure  noch  Kaliumperman- 
ganat  zu. 

Folgende  3 Versuche,  die  ich  mit  reinem  Harnstoflf  machte, 
beweisen,  mit  wie  geringen  Mengen  Sauren  man  auskommen  kann  : 

1.  Harnstoff  0,203  . . . = 0,0947  gr  N^) 

r.  Schwefelsaure  6 ccm, 

gekocht  I — 2 Stunden 

gefunden  = 0,0815  gr  N 

Resultat  — 0,0132  gr  N 

2.  Harnstoff  0,2  gr  ....  = 0,0933  gr  N 

r.  Schwefelsaure  8 ccm, 

erhitzt  i — 2 Stunden, 

gefunden  = 0,0948  gr  N 
Resultat  -[-  0,0015  gr  N 

‘)  Band  24,  S.  222 — 238.  ^ 

2)  N berechnet  als  '/j^  des  U. 
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3-  Harnsloff  o,  192  gr  . . . = 0,0894  gr  N 

r.  Schwefelsaure  lO  cent, 
gckocht  2 Stunden, 

gefunclen  = 0,0893  U''  ^ 

Resultat  — 0,0001  gr  N 
Ferner  noch  zwei  Versuche  niit  Harnsaure: 

1.  Harnsaure  o,  185  gr  . . . =■  0,0617 

r.  Schwefelsaure  lO  cciii, 

2 Stunden  gekocht 

gefunden  = 0,0596  gr  N 

Resultat  — 0,0021  gr  N 

2.  Harnsaure  0,253  • • = 0,08425  gr  N 

r.  Schwefelsaure  10  ccin, 

gekocht  2 Stunden, 

gefunden  = 0,08365  gr  N 

Resultat  — 0,0006  gr  N 

Hei  den  Versuchen  mit  Harn  habe  ich  zuerst  3 Serien  mit 
je  eincin  verschiedenen  Harn  gemacht  und  dabei  das  erstemal 
auf  die  Halfte  verdiinnten,  die  beiden  andern  Male  unverdunnten 
Harn  benutzt.  Erhitzt  wurde  stets  2 — 3 Stunden  und  10  cem 
Normalsaure  vorgelegt: 


1.  Harn  5 cem  (auf  die  Halfte  verdiinnt). 

a)  r.  Schwefelsaure  20  cem,  gefunden  . . 1,12%  N 

b)  r.  Schwefelsaure  15  cem,  gefunden  . . 1,12®/^  N 


2.  Harn  5 cem  (unverdiinnt). 

a)  r.  Schwefelsaure  20  cem,  gefunden  . . 1,26 'Vo  N 

b)  r.  Schwefelsaure  15  cem,  gefunden  . . i,267o  N 


3.  Harn  5 cem  (unverdiinnt). 

a)  r.  Schwefelsaure  1 5 cem,  gefunden  . 

b)  r.  Schwefelsaure  10  cem,  gefunden.  . 

cj  r.  Schwefelsaure  8 cem,  gefunden  . . 


1,3160/,,  N 

H3097o  N 
1,3160/,,  N 


')  N berechnet  als  ','3  Harnsaure. 
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Da  diese  3 Serien  an  3 verschiedenen  Harnen  aus^efiihrt, 
also  iintereinander  keine  Uebereinstimmung  zeigen  konnen,  so 
babe  ich  noch  3 Versuche  an  eineni  und  demselben  Harn  ge- 
macht  und  dabei  bei  jedem  folgenden  Durchschnitt  gefunden ; 

1.  40  ccni  Hg  SO4  mit  5 ccn>  Harn 

10 — 12  Stunden  erhitzt,  ergab  . . — 0,742  N 

2.  20  ccm  H2SO4  (V2  rauch.  und  engl.) 

mit  5 ccm  Harn  2 — 3 Stunden  erhitzt  = 0,84  “/o  ^ 

3.  10  ccm  Hg  SO4  (rauch.)  mit  5 ccm 

Harn  2 — 3 Stunden  erhitzt  ...  — 0,843%  N 

Nun  ware  es  ein  schweres  Unrecht,  das  ich  Herrn  Pfliiger 
und  Bohland  zufiigen  wiirde,  wollte  ich  behaupten,  dass  40  ccm 
Hy  SO.J  mit  so  langer  Erhitzungsdauer  weniger  N erbringe  als 
10  ccm  Hg  SO.i  2 — 3 Stunden  erhitzt.  Dies  liegt  mir  fern.  Es 
wurde  ja  von  ihnen  zur  Geniige  bewiesen,  dass  dies  nicht  der 
Eall  ist,  obwohl  trotz  ibrer  zahlreichen  Versuche  kein  Beweis 
vorliegt,  — ■ einzelne,  die  bei  Anwendung  von  40  ccm  und 
20  ccm  ein  minus  von  ca.  i auf  lOO  brachten,  geniigte  nicht 
dafiir  — dass  geringere  Mengen  Schwefelsaure  unbrauchbar  zur 
Bestimmung  des  N sind.  Der  Versuch  i.  brachte  eben  nur  fiir 
mich  weniger  Stickstoff,  weil  ich  wegen  zu  heftigen  Stossens  die 
einzelnen  Analysen  nicht  ganzlich  zu  Ende  fiihren  konnte  und 
ich  die  Anwendung  von  Zink  wegen  der  schon  beschriebenen 
Uebelstande  unterliess  — in  den  Versuchen,  wo  ich  Zink  ohne 
Sicherheitsrohr  anwandte,  wurde  Lauge  mit  hiniibergerissen,  so 
dass  gar  kein  Resultat  erzielt  werden  konnte  — ferner  weil  die 
Anwendung  von  so  viel  Schwefelsaure  und  item  Lauge  etwas 
ungewohntes  fiir  mich  ist,  so  dass  leicht  Eehler  dabei  gemacht 
woiden  sein  konnen. 

Wie  verhalt  es  sich  aber  nun  in  der  That  mit  dem  plus  bei 
Anwendung  von  40  ccm  Ho  SO.j  gegentiber  geringeren  Mengen? 
Soweit  sie  vorliegen,  sind  sie  meist  so  gering  — nur  einzelne 
reichen  zu  i % ‘)  — , dass  sie  fur  die  gewohnlichen  Stoffwechsel- 

')  Bohland,  riUiger’s  Archiv  37,  S.  424:  40  ccm  1 1.^  SO.,  gcbcn  bei  losliin- 
digem  Kochen  0,147®/,,  niehr  als  bei  einstiindigem.  Bei  .\nwendung  von  40  ccm 
und  20  ccm  SO4  eine  ProcenidifTerenz  von  — i,i®/o. 
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bestimmungen  ganz  ausser  Acht  gelassen  werclen  diirfen.  Denn 
selbst  ein  minus  von  i *'/y,  das  iibrigens  viel  zu  gross  ist,  wiirde 
auf  20  gr  N im  Tage  nur  ein  minus  von  0,2  gr,  also  19,8  gr  N 
ergeben.  Meist  jedoch  schwanken  die  Dift'erenzen  nur  zwischen 
0>05^'o  0,5  *’/o,  so  dass  ein  minus  bei  geringerer  Anwendung 

von  Schwefelsaure  zugegeben,  dieses  auf  20  gr  N im  Tage  im 
Durchschnitt  ungefahr  0,02  gr  N betragen  wiirde,  gewiss  ein  nicht 
hoch  anzLischlagender  Verlust.  Da  es  sich  hier  bei  solchen  Stoff- 
wechselstoffbestimmungen  meist  um  den  Arzt,  der  in  der  Regel 
kein  gewandter  Chemiker  1st,  handelt,  so  ist  es  fiir  ihn  unbedingt 
nothwendig,  damit  er  grosse  Fehler  vermeide,  dass  man  ihm 
leicht  und  billig  auszufiihrende  Methoden  in  die  Hand  gebe,  weil 
sie  sonst  eben  fiir  ihn  unmoglich  sind. 

Von  diesen  Grundsatzen  geleitet,  werde  ich  mich  auch  iiber 
die  andern  Methoden  bei  der  Harnstoff-,  Harnsaure-  und  Am- 
moniakbestimmung  ergeben.  Denn  so  lange  dem  Arzte  von  der 
Chemie  nicht  die  Wege  gezeigt  werden,  auf  denen  er  lustwandelnd 
sich  im  Haushalte  der  Natur  umsehen  kann,  so  lange  werden 
ihm  auch  die  Stoffvvechselvorgange  des  einzelnen  verschlossen 
bleiben. 

Und  so  mochte  ich  noch  einmal  betonen,  dass  es  geniigt, 
5 ccm  eines  nicht  allzukonzentrirten,  womoglich  auf  die  Hiilfte 
verdiinnten  Harnes  mit  10  ccm  rauchender  Schwefelsaure  2—3 
Stunden  stark  zu  erhitzen,  um  fiir  Stoffwechselbestimmungen  gute 
Resultate  zu  bekommen. 

Besonders  mochte  ich  jedoch  der  Kjeldahl’schen  Methode 
vor  den  anderen  Stickstoffbestimmungsmethoden  den  Vorzug 
geben,  da  sie  sich  in  diesem  Sinne  durch  ihre  Kiirze  und  Einfach- 
heit  auszeichnet,  zugleich  gestattet,  ohne  grossen  Aufwand  zahl- 
reiche  Analysen  in  kurzer  Zeit  zu  vollenden.*) 

Zum  Schluss  will  ich  nicht  versaumen,  ihrer  Einfachheit 
halber  auf  die  Liebig-Pfliiger’sche  Harnstoff-Titrirungsmethode 

')  Die  Ausrechnung  geschieht  folgendermassen;  Jeder  ccni  der  Normal- 
natronlauge  ist  gleich  y mg  NH^.  Will  man  die  Procente  N wissen,  so  multi- 
plizirt  man  die  Zahl,  die  man  bekommt,  wenn  man  die  zum  Zuriicktitriren  ver- 
brauchten  ccm  Normalnatronlauge  von  40  abzieht,  mit 
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hinzuweisen,  die  sich  nach  Vergleichung  mit  der  Kjeldahl’schen 
Methode  als  Gesammtstickstoffbestinmuingsmethode  herausgestellt 
hat,  und  als  solche  auch  von  Pfliiger  selbst  anerkannt  ist.  Ueber 
ihre  Berechtigung  hiezu  will  ich  mich  nicht  weiter  ergehen,  da 
dies  nicht  ini  Zweck  dieser  Arbeit  liegt,  nur  betonen,  dass  sie 
mit  den  GesammtstickstofTbestimmungsmethoden  von  Varrentrapp- 
Will  und  Kjeldahl  iibereinstimmende  Resultate  ergeben  hat. 

Die  Bestimmung  des  Harnstoffs  geschah  durch  Brom- 
lauge  nach  Hiifner.  Es  ist  diese  elegante  Methode  schon  mehr 
angefeindet  als  empfohlen  worden,  und  dennoch  ertreut  sie  sich 
allgemeiner  Beliebtheit.  Und  das  mit  Recht,  Denn  die  Methode 
ist  leicht  auszufiihren,  man  schaut  klar  dazu  und  sie  liefert,  wenn 
sie  mit  dem  richtigen  Verstandniss  und  Einblick  in  die  Vorgange 
ausgefuhrt  wird,  treffliche  Resultate.  Herr  Hereus,  der  mich  bei 
meiner  Arbeit  unterstiitzte  und  dem  ich  insbesondere  die  auf 
das  genaueste  ausgefiihrten  Harnstoffbestimmungen  in  den  4 
Versuchsreihen  verdanke,  gelangte  mit  mir  zu  derselben  Ueber- 
zeugung.  Ich  will  mich  nicht  in  den  Streit  einmischen,  der  von 
Falk  u.  a.,  namentlich  aber  von  Pfliiger  in  Bonn  ausging,  von 
welchen  die  Hufner’sche  Methode  einfach  als  unbrauchbar  hin- 
gestellt  wurde.  Die  Erwiderung  darauf  findet  sich  in  der  Arbeit 
von  Jacobi.^) 

Ich  verweise  in  dieser  Hinsicht  namentlich  auf  die  schon 
erwahnte  Arbeit  von  Camerer,  der  der  Sache  unparteiisch 
gegeniibersteht  und  auf  die  von  uns  gefundenen  Resultate.  Im 
ferneren  will  ich  lediglich  durch  die  allseitig  gefundenen  Resultate 
darthun,  dass  die  Hiifner' sche  Methode  die  einzig  mogliche  leicht 
ausfiihrbare  Harnstoffbestimmungsmethode  ist. 

Wie  schon  oben  am  Ende  der  Besprechung  der  Kjeldahl’schen 
Methode  betont  wurde,  ist  die  Liebig  - Pfliiger’sche  Harnstoff- 
bestimmungsmethode nicht  mehr  als  solche,  sondern  als  Gesammt- 
stickstoffbestimmungsmethode  anzusehen,  als  welche  sie.  wie 


*)  Pfliiger’s  Archiv,  Band  37,  38  u.  39. 

2)  Zeitschrift  fur  analyt.  Chemie,  Band  24, 
Zeitschrift  fiir  Biologic,  Band  24. 
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schon  oben  betont,  von  Pfliiger^)  anerkannt  ist.  So  fanden  in 
Vergleicbung  mit  dem  Gesannntstickstoff  nach  Varrentrapp-Will 
als  lOO  angenommen  unter  anderen  Parkes  und  Wollowicz 
99,29'^/,,,  Schenk  99,3^/05  (beim  Menschen)  100,8  “/y,  Gruber 
die  Resultate  schwankend  um  100  heruni.  Immerhin  schwanken 
die  Resultate  sehr,^)  so  dass  manche  95  "/o  und  selbst  92^0  an- 
geben.  Der  Mehrzahl  der  Autoren  nach  zu  schliessen,  durften 
die  ersteren  Resultate  die  richtigeren  sein.  Es  bleibt  also  nur 
die  Bunsen’sche  Methode  der  Harnstoffbestimnuing  iibrig,  die  als 
die  beste  geschildert  wird,  wo  es  sich  um  genaue  Bestimmung 
des  Harnstoffs  handelt,  obwohl  auch  sie  einige  Procente  des  be- 
kannten  Harnstoffes  zu  wenig  bringt.  Da  ihre  Ausfiihrung  com- 
plizirt  ist,  so  fallt  sie  fiir  den  Praktiker  weg.  So  bleibt  uns  nur 
noch  die  Bestimmung  mit  Bromlauge  ubrig,  die  schon  ihrer 
leichten  Ausfiihrbarkeit  halber  als  Harnstoffbestimmungsmethode 
in  erster  Linie  genannt  zu  werden  verdient.  Inwieweit  sie  dies 
ihrer  Resultate  wegen  verdient,  werde  ich  aus  den  Ergebnissen 
meiner  Arbeit  darzulegen  suchen. 

Sie  wurde  friiher  oft  als  Gesammtstickstoffbestimmungs- 
methode  aufgefasst  und  natiirlich  deshalb  immer  verworfen.  Das 
sollte  sie  nie  sein.  Der  grosste  Missgriff,  der  jedoch  gethan 
wurde,  war  der,  dass  man  die  Concentration  der  Lauge  zu  wenig 
beriicksichtigte.  Noch  im  Lehrbuch  von  Neubauer  und  Vogel 
8.  Auflage  (1881)  ist  eine  Verdiinnung  der  Lauge  angegeben, 
wie  sie  absolut  nicht  zu  gebrauchen  ist.  Kein  Wunder,  wenn 
die  damit  erzielten  Resultate  schlecht  waren.  Dies  schob  man 
dann  der  Methode  in  die  Schuhe  und  verwarf  sie.  Versuche 
haben  ergeben,  dass  die  Fehlerdifferenzen  bis  zu  20®/q  betrugen. 
Es  ist  eben  eine  Lauge  von  bestim inter  Concentration  vonnothen, 
um  iibereinstimmende  Resultate  zu  erhalten.  Leider  liefert  auch 
diese  in  bekannten  Harnstofflosungen  nicht  alien  StickstofF.  Aber 
es  ist  wenigstens  die  Constante  bekannt,  man  weiss,  wie  vicl  zu 


9 Pfliiger’s  Archiv,  Band  38  S.  326. 

2)  Bohland,  Pfliiger's  Archiv  35,  S.  199,  Pfliiger’s  Archiv  37,  S.  424; 
rwischen  Kjeldahl-N  und  Liebig -Pfliiger-N  eine  Differenz  von  — 0,026%. 
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wenig  diese  Lauge  bringt.  Auf  lOO  gr  Harnstoff  hat  Hiifner 
4,4 zu  wenig  gefunden,  Pfliiger  ein  ahnliches  Resultat:  4,6  ®/o. 
Dies  bei  Anwendung  von  i®/„  Harnstofflosung.  Da  nun  i gr 
Harnstoff  theoretisch  371,5  ccm  Stickstofif  bei  o"  und  760  mm 
Barometerstand  ergeben  muss,  die  Rromlauge  jedoch  4,4 7u  weni- 
ger  bringt,  so  wild  in  der  That  auch  nur  354,3  ccm  N gewonnen, 
weshalb  diese  Zalil  in  den  Nenner  bei  der  Berechnung  von  Htifner 
als  Constante  eingesetzt  wurde,  anstatt  der  theoretisch  gefundenen 
Zahl.  Nun  ware  alles  gut,  wenn  nicht  noch  andere  Stoffe  im 
Harn  vorhanden  waren,  die  auch  von  ihrem  Stickstoffgehalt  her- 
geben.  In  erster  Linie  ist  hier  das  Ammoniak  zu  ncnnen.  Wie 
aus  den  Tafeln  ersichtlich  ist,  steigt  und  fallt  es  mit  dem  Harn- 
stofif.  Es  gibt  alien  Stickstofif  her.  Da  im  Ammoniak  sehr  viel 
Stickstoff  vorhanden,  und  die  taglich  ausgeschiedenen  Mengen 
auch  nicht  unbetrachtlich  sind,  so  wird  dadurch  der  Werth  des 
Harnstofifs  viel  zu  hoch.  Es  ist  dies  der  Grund,  warum  die 
Procent-Differenz  meist  so  niedrig  gefunden  wurde.  Im  Grund 
ist  nun  dies  auch  kein  Fehler,  da  das  Ammoniak  als  kohlensaures 
Ammoniak  im  Harn  vorhanden  angenommen,  als  eine  Vorstufe 
des  Harnstoffes  zu  betrachten  ist  und  also  zum  Harnstoff  eng 
gehort,  fiir  wissenschaftliche  Zwecke  jedoch  ist  es  wiinschens- 
werth,  die  absolute  Menge  des  Harnstofls  allein  zu  erfahren.  Wie 
nun  aus  der  ersten  und  zweiten  Versuchsreihe  bei  normalem 
Harn  hervorgeht,  betragt  der  Abzug,  den  man  vom  Hiifner- 
Harnstoffstickstofif  machen  muss,  um  den  wahren  Werth  des 
Harnstoffs  zu  erhalten,  das  erstemal  4,2  ^/(,,  das  zweitemal  4,4 ”/q. 
Dabei  ist  der  Harnsaurestickstoff  inbegriffen,  der  ungefahr  zu 
frei  wird.^)  Vernachlassigt  sind  dabei  die  iibrigen  Extractivstoffe, 
von  denen  wohl  nur  das  Kreatinin  in  Betracht  kommen  durfte, 
da  die  iibrigen  in  zu  geringen  Mengen  vorkommen.  Berechnet 
man  den  N des  Kreatinin  als  gleichwerthig  mit  dem  der  Harn- 
saure,  was  ungelahr  iibereinstimmt,  so  erhalt  man  annahernd  das 
plus  an  Stickstoff  zwischen  4,4  und  4,6%  schwankend,  was  dem 


’)  Die  von  Camerer  fiir  Ammoniak  berechnete  Procent-Differenz  von  3,2  ist 
zu  klein.  Fiir  Ilarnsaure  babe  ich  eine  Procent-Differenz  von  0,4  gefunden. 
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minus  von  4,4®/o  bis  4,6 (PHiiger)  gleich  ist,  das  bei  reiner 
Harnstofflosung  vorhanden  ist.  Setzt  man  also  in  die  Berechnungs- 
formel  nicht  die  corrigirende  Constante  354,3,  sondern  die  wahre 
Constante  371,5,  so  erhalt  man  den  wahren  Werth  des  HarnstofTsd) 
Nun  kann  man  freilich  sagen,  dass  das  Verhaltniss  des 
Harnstoffstickstofifs  und  Ammoniakstickstoffs  in  stetem  Wechsel 
begriffen  ist.  Das  ist  richtig.  Wie  aus  den  Tabellen  zu  ent- 
nehmen  ist,  kommen  Schwankungen  bis  zu  i % vor,  ausserdem 
ist  die  Ausscheidung  der  iibrigen  Extractivstoffe  oft  grosser,  oft 
kleiner.  In  der  That  jedoch  diirften  alle  Extractivstoffe  zusammen- 
genommen  und  4,5  “/q  als  Durchschnittsplus  an  Stickstoff  zu- 
gegeben,  dieses  kaum  geringer  als  3,5 °/q.  kaum  hoher  als  5,5% 
werden.  Dies  wiirde  auf  Harnstoff  berechnet  und  20,0  gr  als 
Tagesausgabe  an  N angenommen  nicht  einmal  einen  halben 
Gramm  Plarnstoff  zu  viel  oder  zu  wenig  geben.^)  Da  ich  jedoch 
grossere  Schwankungen  als  die  angegebenen  fur  nicht  moglich 
halte,  und  selbst  die  angegebenen  in  der  That  gewiss  zu  gross 
sind,  — so  stehe  ich  nicht  an,  die  Hiifner’sche  Methode  als  eine 
fiir  Stoffwechselbestimmungen  gute  Resultate  liefernde  zu  be- 
zeichnen,  vorausgesetzt,  dass  das  oben  Gesagte  Berucksichtigung 
findet  und  die  Methode  folgendermassen  ausgefiihrt  wirdA) 


“/o 


')  Die  Berechnungsformel  ist  kurz  folgende 
100  V.  (b — b') 


, wobei  V das  Volumen  Stickstoff,  b der 


a-  354,3-  760  (i  +0,003665  t)’ 

Barometerstand,  t die  Temperatur,  b'  die  Tension  des  Wasserdampfes  bei  t,  a das 
Volumen  des  angewandten  Hams.  Ist  der  Harn  verdiinnt,  so  muss  die  Zahl  100 
gemass  der  Verdiinnung  geandert  werden.  In  Bunsen's  Gasometrischen  Methoden 
sind  die  Tension  des  Wasserdampfs  etc.  zu  finden. 

Dies  gilt  nur  fiir  den  normalen  Harn  und  nicht  fiir  den  diabetischen,  da 
hier  die  Procent-Differenz  des  Ammoniak  iiber  6 steigt.  Will  man  sicher  gehen,  so 
wird  man  am  besten  thun,  den  Hiifner-Harnstoffstickstoff  und  den  Ammoniakstick- 
stoff  neben  einander  zu  bestimmen.  Die  Diflferenz  der  iibrigen  Extractivstoffe  darf 
man  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  auf  i ®/q  festsetzen.  Der  iibrige  Stickstoff  Hillt 
den  Harnfarbstoffen  zu, 

Kommt  ein  neuer  Hufner-Apparat  zur  Verwendung,  so  thut  man  gut,  um 
sicher  zu  gehen,  ihn  mit  Quecksilber  nachzucalibriren.  Die  angegebenen  Zahlen 
sind  in  der  Kegel  falsch.  So  hatten  wir  zuerst  einen  in  Verwendung,  liei  dem 
nicht  weuiger  als  0,8  ccra  zuviel  angezeigt  war. 
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Zur  Vervvendung  kommt  ein  Hufner-Apj)arat.  Das  Gefass, 
das  den  Harn  aufnehmen  soli,  wird  genau  gereinigt,  mil  Alkohol 
und  Aether  ausgespiilt.  Darauf  wird  es  mit  deni  Harn  aus- 
gespiilt,  der  zur  Bestimmung  verwendet  werden  soil.  Dieser  soil 
ca.  i®/o  an  Harnstoff  sein,  was  ungefahr  einem  spez.  Gewicht 
von  1008 — 1010  entspricht. 

Die  Lauge,  die  zur  Verwendung  kommen  muss,  ist  die  von 
Hufner  angegebene;  lOO  gr  Natronhydrat  in  250  ccm  Wasser 
gelost  und  der  erkalteten  Losung  25  ccm  Brom  zugesetzt’.  Sie 
soil  nicht  unmittelbar  nach  Zusatz  des  Brom,  jedoch  auch  nicht 
mehr  am  zweiten  Tage  danach  angewandt  werden.  Davon  ge- 
niigen  100  ccm,  um  den  Bauch  des  Apparates  zu  fiillen.  Die 
Schale  und  das  Messrohr  wurden  bei  uns  stets  mit  destillirtem 
Wasser  gefiillt.^)  Das  Einwirkenlassen  der  Lauge  auf  den  Harn 
muss  recht  langsam  geschehen.  Dann  geht  man  sicher,  dass 
keine  Kohlensaure  mit  nach  oben  gerissen  wird.  Nach  20 — 25 
Minuten  wird  der  Versuch  abgebrochen,  das  Messrohr  mit  einem 
Glasloffel  entfernt  und  sonst  wie  liblich  verfahren.  Beim  Ablesen 
der  temperirten  Gasschicht  darf  man  nicht,  wie  es  manchmal 
geschieht,  das  Messrohr  mit  der  Hand  beriihren, 

Bei  Beachtung  aller  dieser  Angaben  wird  sich  jeder  iiber- 
zeugen  konnen,  dass  diese  Methode  trefifliche  Resultate  liefert. 
Pfliiger,  der  diese  Methode  nicht  anerkennen  will,  well  sie 
schlechte  Resultate  liefere,  suchte  den  Harnstofl’gehalt  als  ultimum 
refugius  mit  dem  Bunsen’schen  Verfahren  festzustellen.  Durch 
langwierige  und  ausdauernde  Arbeit  hat  er  gezeigt,  dass,  Gesammt- 
stickstoff  = 100  gesetzt,  der  Harnstoffstickstoff  86,6%  im  Mittel 
filr  sich  in  Anspruch  nimmt,  fiir  die  iibrigen  stickstoffhaltigen 
KSrper  i3,4°/o  bleibt.  Damit  hat  er  fiir  uns  den  Beweis  erbracht, 
dass  die  Knop-Hiifner’sche  Methode  als  Harnstoff bestimmungs- 


')  Vergleich-Versuche,  die  wir  mit  wasser-  und  laugegefiilltein  Messrohr  und 
Schale  ausfiihrten,  ergaben  fiir  erstere  nie  zu  viel,  eher  einigemal  i — 2 Theilstriche 
zu  wenig.  Immer  jedoch  waren  die  Resultate  trefflich  iibereinstimmende.  Uebrigens 
ist  am  Schluss  der  Operation  nicht  mehr  lediglich  Wasser,  sondern  stets  verdiinnte 
Lauge  vorhanden,  die  ebensogut  etwa  heriibergerissene  Kohlensaure  absorbiren 
kdnnte.  Durch  langsames  Einwirkenlassen  vermeidet  man  iibrigens  letzteres  sicher. 
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methode  schon  der  leichten  Ausfiihrbarkeit  halber,  besonders 
jedoch  wegen  ihrer  guten  Resultate  nicht  nur  wissenschaftlich 
anerkannt,  sondern  in  erste  Linie  gesetzt  warden  muss,  denn  so- 
wohl  die  Resultate  von  Camerer,  als  auch  die  in  dieser  Arbeit 
erzielten  stimmen  mit  den  seinen  trefflich  iiberein. 

Ich  komme  nun  zur  Bestimmung  der  Harnsaure.  Es  ist 
dies  ein  wichtiger  Punkt  im  medizinischen  Gebiet.  Leider  sind 
die  Restimmungsmethoden  gerade  hier  keine  solchen,  dass  man 
mit  Befriedigung  von  ihnen  sprechen  konnte.  Denn  neben  Um- 
standlichkeit  und  langer  Dauer  bieten  sie  nicht  geniigende  Sicher- 
heit.  Es  wurden  deshalb  in  neuerer  Zeit  viele  Vorschlage  zur 
Verbesserung  gemacht.  Ich  will  zuerst  das  im  Lehrbuch  von 
Salkowsky  und  Leube  angegebene  Verfahren,  nach  dem  ich  im 
wesentlichen  verfuhr,  kurz  schildern : 

250  ccm  Harn  werden  mit  50  ccm  ammoniakalischer  Magnesia- 
Mischung  (i  Thl.  Magn.  sulf.,  2 Thl.  Chlorammonium,  4 Thl. 
Ammoniak  vom  spez.  Gevvicht  0,924  und  8 Theile  Wasser)  ver- 
setzt  und  schnell  filtrirt.  Vom  Filtrat  werden  240  ccm  (=  200 
Harn)  mit  einer  3®/q  Losung  von  Ag  NO3  versetzt  (5 — 10  ccm)_ 
Zur  Probe,  ob  genug  Silber  zugesetzt  ist,  pipettirt  man,  nachdem 
sich  der  gelatinose  Niederschlag  gesetzt  hat,  etwas  von  der  oberen 
Fliissigkeitsschicht  ab  und  sieht,  ob  dies  bei  Zusatz  von  Salpeter- 
saure  sich  triibt  (durch  Chlorsilber,  das  sich  in  Ammoniak  lost). 
Der  Niederschlag  von  harnsaurem  Silber  wird  sodann  auf  dem 
Filter  gesammelt.  Filter  sammt  Niederschlag  in  eine  Kochflasche 
gebracht,  Wasser  zugesetzt  und  Schwefelwasserstofif  durch  geleitet. 
Nach  Zusatz  einiger  Tropfen  Salzsaure  erhitzt  man  die  Kochflasche 
bis  zum  Sieden  und  filtrirt  das  ganze  durch  ein  Faltenfilter  in 
eine  Abdampfschale,  wascht  nach,  bringt  die  Abdampfschale  mit 
dem  Destillat  auf  das  Wasserbad,  setzt  Salzsaure  zu  und  dampft 
bis  auf  wenige  ccm  ein.  Die  nach  24  Stunden  ausgefallene  Harn- 
saure wird  auf  einem  gewogenen  Filter  gesammelt;  man  wascht 
mit  saurem  Wasser,  dann  mit  Alkohol  und  Aether  nach,  trocknet 
und  wagt.  Ftir  je  10  ccm  des  Waschwassers  wird  0,48  mg 
Harnsaure  berechnet. 

Diese  umstandliche  Methode  hat  ihre  Mangel,  da  zahlreiche 
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Gelegenheit  zu  Verlusten  vorhanden  ist.  Ich  habe  nur  einmal 
bei  bekannter  Harnsauremenge  annahernd  dieselbe  Menge  wieder- 
gefunden  (gegeben  0,069%,  gefunden  0,067%  bei  400  ccm  an- 
gewandter  Fliissigkeit). 

Es  warden  deshalb  Abkiirzungs-  und  Verbesserungs- 
verfahren  angegeben. 

Haycraft  schlug  zuerst  vor,  im  Harnsaure-Silbernieder- 
schlag  das  Silber  durch  Titrirung  nach  Volhard  zu  bestimmen 
und  danach  die  Harnsaure  zu  berechnen.  In  Prag  wurden  ver- 
schiedene  Modifikationen  dieses  Verfahrens  ausgefuhrt  mit  gutem 
Resultate.  Ob  sich  diese  Art  der  Harnsaurebestinimung  Bahn 
brechen  wird,  bleibt  abzuwarten.  Bis  jetzt  sind  die  von  anderer 
Seite  gewoniienen  Resultate  nicht  ermuthigend;  Bogoniolow,^)  der 
vergleichende  Bestimniungen  nach  Haycraft  und  Ludwig  machte, 
schlagt  dann  vor,  den  Harnsaure-Silberniederschlag  mit  Schwefel- 
saure  zu  erhitzen  und  nach  Kjeldahl  den  darin  vorhandenen  Stick- 
stoff  zu  bestimmen. 

Zu  gleicher  Zeit  hat  Camerer®)  unabhangig  davon  diesen 
Gedanken  gefasst  und  den  Stickstoff  im  Harnsaure-Silbernieder- 
schlag nach  Varrentrapp-Will  bestimmt.  Soweit  mir  seine  Ver- 
suche  bekannt  sind,  fand  er  bei  Verbrennung  des  Harnsaure- 
Silberniederschlags  nach  Varrentrapp-Will  einmal  im  Durchschnitt 
0,044 ®/q  Harnsaure,  bei  dem  Verfahren  nach  Salkowsky  bei  dem- 
selben  Harn  nur  0,031  °/q,  gleich  einer  Procent-Differenz  von  29,5, 
nach  einer  andern  Zusammenstellung  nach  ersterem  Verfahren 
0,032 °/o,  nach  letzterem  0,024^/0,  gleich  einer  Procent-Diflferenz 
von  25. 

Diese  Zahlen  ergeben,  dass  man  nach  dem  Verfahren  von 


')  Zeitschrift  ftir  analyt.  Chemie  25,  165  — 169. 

2)  Wratsch  1887  Nr.  23. 

Nach  einer  Mittheiluiig  von  Camerer  erhiilt  man  bei  der  Darstellung  kiinst- 
licher  Harnsa  urelosung  (Harnsaure  mit  etvvas  Aetznatron,  phosphor.saurem  Natron 
und  Kochsalz  etwa  in  gleicher  Verdiinnung  wie  im  Urin  gelost)  ein  mittleres  De- 
fizit  von  II  mg  = i7%  der  angewandten  Harnsaure.  Die  Schwankungen  nach 
oben  und  unten  betragen  — 5 und  -p  8 mg.  Im  Harn  aufgeloste  Harnsaure  ver- 
halt  sich  ebenso. 
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Salkowsky  un^efahr  Y.i  Theil  zu  wenig  erhalt,  so  dass  es  deshalb, 
ausserdem  auch  schon  seiner  Umstandlichkeit  halber  wohl  bald 
ganz  verlassen  sein  wird. 

Will  man  den  Stickstoff  im  Harnsaure-Silberniederschlag 
nach  Kjeldahl  bestimmen,  so  thut  es  noth,  das  Silber  vor  der 
Destination  wieder  zu  entfernen,  da  bei  Zusatz  der  Natronlauge 
ein  voluminoser  Niederschlag  entsteht,  der  zu  heftigem  Stossen 
fiihrt.  Ich  babe  das  Verfahren  kurz  folgendermassen  mit  Gliick 
ausgefiihrt ; 

Der  Harnsaure-Silberniederschlag  wird  auf  dem  Filter  ge- 
sammelt  und  gut  ausgewaschen.  Das  Filter  wird  hernach  sammt 
Niederschlag  in  eine  Kochllasche  gebracht,  Wasser  zugesetzt  und 
Schwefelwasserstoff  durchgeleitet,  darauf  erhitzt,  heiss  durch  ein 
Faltenfilter  filtrirt,  das  Destillat  auf  wenige  ccm  eingeengt,  diese 
mit  10  — 15  ccm  rauchender  Schwefelsaure  versetzt  und  3 Stunden 
lang  stark  erhitzt.  Dann  weiter  behandelt  nach  Kjeldahl. 

Das  Varrentrapp-Will’sche  Verfahren  scheint  dafiir  giinstiger 
zu  sein. 

Erwahnen  muss  ich  noch,  dass  ich  in  der  III.  Versuchs- 
reihe  wegen  Mangels  an  Zeit  die  Harnsaure  jedesmal  durch  Aus- 
fallen  mit  Salzsiiure  bestimmt  habe.  Ich  setzte  10  ccm  Salz- 
saure  zu  100  ccm  Harn,  Hess  48  Stunden  stehen  und  wog  dann 
die  ausgefallene  Harnsaure  auf  dem  Filter.  Wie  man  bei  Ver- 
gleichung  mit  der  IV.  Versuchsreihe  sieht,  wo  das  Salkowsky’sche 
Verfahren  Anwendung  fand,  sind  die  Werthe  grosser  bei  III.  als 
bei  IV.  und  zwar  nicht  allein  an  und  fiir  sich,  sondern  auch  im 
Verhiiltniss  zum  Harnstoff.  Es  wurde  also  durch  Zusetzen  von 
Salzsiiure  offenbar  ein  richtigerer  Werth  erzielt,  als  durch  das 
Salkowsky’sche  Verfahren,  so  dass  dieses  hochst  einfache  Ver- 
fahren doch  nicht  so  ausser  Acht  gelassen  werden  sollte,  als  es 
gewohnlich  geschieht.  Die  Angabe,  dass  Salzsaure  aus  diabeti- 
schem  Harne  zu  wenig  oder  gar  keine  Harnsaure  ausfalle,^)  kann 
ich  mir  nach  dem  Resultat  bei  der  III.  Versuchsreihe  nicht 
erklaren. 


>)  Neubauer  und  Vogel,  8.  Auflage,  Seite  287. 
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Von  der  Bestiramung  des  Ammoniak  ist  nicht  viel  zu 
sagen.  Sie  geschah  nach  der  Angabe  von  Schlosingd) 

25  ccm  Harn  wurden  in  einem  breiten  Napfchen  mit  10  ccm 
Kalkmilch  iibergossen,  auf  einem  Glasgestell  dariiber  10  ccm 
Normalschwefelsaure  aufgestellt  und  das  ganze  durch  eine  Glas- 
glocke  wahrend  48  Stunden  luftdicht  verschlossen  gehalten. 

Das  Verfahren  ist  durch  seine  Einfachheit  alien  andern 
vorzuziehen,  liefert  allerdings  etwas  zu  niedere  Resultate,  die 
ungefahr  5 — io°/o  betragen  mogen.  Da  jedoch  auch  die  anderen 
Methoden  von  Heintz  und  Schmiedeberg  dieselben  Resultate 
bringen,  so  bleibt  das  Schlosing’sche  Verfahren  als  das  leicht 
anwendbarste  auch  das  empfehlenswertheste. 

Ueberblickt  man  nun  alle  4 beschriebenen  Methoden,  so 
muss  man  zugeben,  dass  sie  allein  in  dieser  Vereinigung  dem 
Forscher  gestatten,  ohne  Assistenz  grossere  Stoffwechselunter- 
suchungen  mit  geringem  Aufwand  von  Zeit  und  Kosten  zu 
machen.  Bestatigt  sich  noch  vollends  die  Giite  der  Resultate 
bei  Behandlung  des  Harnsaure-Silberniederschlages  nach  Kjeldahl’s 
Methode,  so  wird  solch’  ein  Unternehmen  noch  in  hohem  Grade 
erleichtert. 

In  Folgendeni  nun  sind  die  4 Versuchsreihen  aufgefiihrt, 
in  welchen  die  beschriebenen  Methoden  zur  Verwendung  kamen. 


*)  Neubauer  und  Vogel,  8,  Aufl.,  S.  338. 
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I.  Versuchsreihe. 

Normaler  Harn.  Tabelle  I. 


Tageszeiten 

I, 

3 Uhr 

IL 

6 Uhr 

III. 

10  Uhr 
Nachls 

IV. 

8 Uhr 
friih 

V. 

12  Uhr 
Vormittag 

Summa 

24Stunden 

Mengen  des  Hams  . . . 

1 10 

195 

275 

250 

170 

1000 

Kjeldahl-Stickstoflf  . . . 

3,014 

4,0 

6,237 

6,627 

3.748 

23,63 

Kjeldahl-N  minus  Hiifner- 
Harnstoff-N . 

0,757 

0,558 

0,518 

0,392 

0,521 

Hiifner-Harnstoff- 
Stickstoff 

2,257 

3.422 

5,719 

6,23s 

3,227 

20,86 

Schlosing-Ammoniak- 
Stickstoff 

0,105 

0,128 

0,268 

0.325 

0,097 

0,923 

Salkowsky-Harnsaure- 
Stickstoff 

0,015 

0,082 

0,028 

0,063 

0,047 

0,235 

Htifner-Harnstoff- 
Stickstoff  nach  Abzug 
von  Ammoniak-Stickstoff  u. 
*/s  Harnsaure-SlickstofT  . . 

2,147 

3,267 

5,442 

5,89 

3,114 

19,86 

Kjeldahl-Stickstoff  — Hiifner- 
HarnstofT-Stickstoff  nach  Ab- 
zug von  Ammoniak-N  und 
Vs  Harnsaure-N 

0,867 

0,733 

0,795 

0,737 

0,634 

Harnstoff  (Hiifner)  . . . 

4,837 

(4,398  7o) 

7,332 

(3,760  ®/o) 

12,254 
(4,456  7o) 

13,36 

(5,344®/o) 

6,915 

(4,0680/0) 

44,698 

Aminoniak  (Schlosing) 

0,129 

(o,ii77o) 

0,156 

(0,08  »/o) 

0,321 

(o,ii77o) 

0,396 

(0,158  7o) 

0,1 18 

(0,0690/0) 

1,12 

Harnsaure  (Salkowsky) 

0,045 

(0,04 1 7o) 

0,245 

(o,i27')/„) 

0,085 
(0,031  7n) 

0,19 

(0,0760/0) 

0,14 

(0,0840/0) 

0,705 

Procent-Difterenz  zwischen  Kjeldahl-N  unci  Hiifner-N  =:  Iii7- 


» II  II  i> 

nach  Abzug  von  Ammoniak-N  und  '/^  Harnsaure-N  = 15,9 
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II.  Versuchsreihe. 

Ta belle  II. 


Tageszeiten 

I. 

4 Uhr 

II. 

7 Uhr 

III. 

10  Uhr 

IV. 

8 Uhr 
friih 

V. 

12  Uhr 
Vormiltag 

Summa 

24  Stunden 

Harnmengen 

305 

175 

470 

515 

235 

1700 

Kjeldahl-Stickstoff  . . 

3,625 

2,849 

4,277 

7,931 

3,158 

21,84 

Kjeldahl-StickstofF  — Hiifner- 
Harnstoff-Stickstoflf 

0,295 

0,256 

0,25 

0,64 

0,328 

Hiifner-Harnstoff- 
Stickstoff 

3.33 

2,593 

4,027 

7,29 

2,83 

20,07 

Ammoniak-  Stickstoff 

(Schlosing) 

0,094 

0,102 

0,151 

0,454 

0,076 

0,877 

Harnsaure  - StickstofT 

(Salkowsky) 

0,041 

0,026 

0,03 

0,134 

0,036 

0,27 

Hiifner-Harnstoff- 
Stickstoff  nach  Abzug 
von  Ammoniak-N  und  '/a 
Ilarnsaure-N.  

3,222 

2,482 

3,873 

6,791 

2,742 

19,1 10 

Kjeldahl-Stickstoff  minus  Hiif- 
ner-Harnstoff-Stickstoff  nach 
Abzug  von  Ammoniak-N  u. 
'/g  Harnsaure-N 

0,403 

0,367 

0,404 

1,14 

0,416 

Harnstoff  (Hiifner)  . . . 

7.^23 
(2,04  7o) 

5,587 

(34937o) 

8,704 

(1,8520/f,) 

15,76 

(3,06  7o) 

6, 126 

(2,607  0/0) 

43,3 
(2,55  7u) 

Ammoniak 

0,1 16 
(0.039  ®lo) 

0,124 
(0,071  7o) 

0,183 
(0,039  7o) 

0.551 

(0,1070/0) 

0,092 
(0,039  7o) 

1,066 

(0,0630/0) 

Harnsaure 

0,12 
(0,039  «/o) 

0,079 
(0,045  7o) 

0,089 

(o,oi97o) 

0,413 

(o.oSo/o) 

0,108 

(0.046  0/0) 

0,81 

(0,0470/0) 

Procent-Differenz  zwisclien  Kjeldahl-N  unci  Ililfner-HarnstofT-N  ==  8,i. 


» jy  » 

nach  Abzug  von  Ammoniak-N  und  '/s  Harnsaure-N  12,5. 
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III.  Versuchsreihe. 

Diabetl  seller  Harn.  Tabelle  III. 


Tageszeiten 

I. 

I Uhr 
Nachm. 

II. 

4 Uhr 

m. 

7 Uhr 

IV. 

2 Uhr 
Nachts 

V. 

8 Uhr 
friih 

VI. 

12  Uhr 
Vorm. 

Summa 

24  Slundcn 

Harnniengen 

400 

600 

700 

1300 

250 

450 

3700 

Kjeldahl-Stickstoff  . . 

5,88 

7,26 

9,114 

15.65 

3,045 

5.544 

46,493 

Kjeldahl-Stickstoff  minus  Iliif- 
ner-HarnslolT-Stickslofr.  . . 

0,38 

0,83 

0,94 

1,76 

0,295 

0,487 

4,683 

Hiifner-Harnstoff- 
Stickstoff 

5^507 

6,434 

8,17 

13.893 

2,75 

5,057 

41,81 

(Schlosing)-Ammoniak- 
Stickstoff 

0,375 

0,42 

0,519 

0,803 

0,19 

0,37 

2,677 

(Salzsaure)-Harnsaure- 
StickstofT 

0,041 

0,065 

0,076 

0,143 

0,028 

0,021 

0,374 

Hufner-HarnstofT- 
Stickstoff  nach  Abzug 
von  Ammoniak-N  und  '/s 
Harnsaure-N 

5,118 

5.992 

7,626 

12,947 

2,551 

4,68 

38,914 

Kjeldahl-StickstofT  minus  Hiif- 
ner-Harnstoff-Stickstoff  nach 
Abzug  von  Ammoniak-N  u. 
V3  Ilarnsaure-N 

0,762 

1,268 

1,488 

2,703 

0,494 

0,864 

7,58 

Hufner-HarnstofT  . . . 

1 1,8 
(2,95“/o) 

13,788 

(2,2980/3) 

17,5 

(2,5  %) 

29.77 

(2,290/0) 

5.89 

(2,356“/o) 

10,836 

(2,4080/0) 

89.584 

(2,4%) 

Zucker  (Polarisation)  . 

1 1,08 
(2,8%) 

9.0 

(US'Vo) 

15.05 

(2,15  %) 

39,0 
(3,0  0/0) 

8,5 

(3.4  «,o) 

1 1,88 
(2,640/0) 

94,5 

(2,5  "/n) 

Ammoniak  (Schlosing) 

0,456 

'0,114%) 

0,51 

(0,0850/0) 

0,631 

(0,09  "/„) 

0.975 
(0,07  5"/«) 

0,23 

(0,0920/0) 

0,45 

(0, 1 "/o) 

3,253 

(0,09  o/o) 

Harnsaure  (Salzsaure) 

0,124 
(0,03 1»/o) 

0,195 

(0,0320/0) 

0,227 
(0,03  20/n) 

0,429 

(o,033‘’/n) 

0,085 

(o,o34"/(i) 

0,063 

(0,0140/0) 

1,123 
(0,03  o/o) 

Procent-Differenz  zwischen  Kjeldahl-N  und  Hiifner-N  = lo, i. 


n » » » » 

nach  Abzug  von  Animoniak-N  und  ',3  Ilarnsiiure-N  = 16,4. 
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IV.  Versuchsreihe. 

Diabetischer  Harn.  Tabelle  IV. 


Tageszeiten 

L 

2 Uhr 
Nachm. 

II. 

5 Uhr 

III. 

8 Uhr 

IV. 

1 1 Uhr 

V. 

8 Uhr 
friih 

VI. 

12  Uhr 
Venn. 

Summa 
24  Stunden 

Harnmengen 

465 

470 

500 

550 

435 

540 

2960 

Kjeldahl-StickstofF  . . 

6,217 

4,738 

5,882 

6,429 

4,996 

5,938 

34,2 

Kjeldalil-Stickstoff  — Hiifner- 
Marnstoff-Stickstoff 

0,562 

0,483 

0,534 

0,577 

0,268 

0,376 

Kjeldahl-Stickstoff  — Hiifner- 
Harnstoff-Stickstoff  nach  Ab- 
zug von  Ammoniak-N  und 
Harnsaure-N.  . . 

1,01 1 

0,96 

0,845 

0,973 

0,587 

0,774 

Hufner-Harnstoff- 
Stickstoff 

5.655 

4,255 

5,348 

5,852 

4,728 

5,562 

3b4 

Ammon  iak-Stickstoff 

(Schlosing) 

0,436 

0,262 

0,292 

0,384 

0,311 

0,385 

2,07 

Harnsaure-Stickstoff 

(Salkowsky) 

0,04 

0,045 

0,058 

0,037 

0,03 

0,04 

0,251 

Hiifner-Harnstoff- 
Stickstoff  nach  Abzug 
von  Ammoniak-N  und  '/s 
Harnsaure-N 

5,206 

3,978 

5,037 

5,456 

4,409 

5.164 

29,25 

Hiifner-Harnstoff . . . 

12,113 

(2,6050/0) 

9,114 

(U939®/o) 

11,520 

(2,304®/o) 

12,561 

(2,280/J 

10,132 

(2,329®/o) 

11,919 

(2,2070/0) 

67,36 

(2,270,0) 

Zucker  

I 1,16 
(2,4  "/o) 

5,92 

(1,26  0/0) 

8,0 

(1,6  «/o) 

15,45 

(2,81  0/^) 

10,79 

(2,480/0) 

14.31 

(2,65  »/o) 

65,63 

(2,210/0) 

(Schlosing)- Ammoniak 

0,531 

(O,ll4®/o) 

0,319 

(0.0680/0) 

0,355 
(0,07 1 ®/o) 

0,467 

(0,0850/0) 

0,378 

(0,0870/0) 

0,470 

(0,0870/0) 

2,52 

(Salkowsky)-Harnsaure 

0,121 

(0,0260/o) 

0,134 

(0,0290/0) 

0.175 

(0,03  5“/o) 

0,1 1 
(0,02  0/0) 

0,09 

(0,02  0/0) 

0,12 

(0,0220/0) 

0,75 

Phosphorsiiure 

0,837 

0,658 

0,62 

0,676 

0,626 

0,707 

4,124 

Natriumchlorid 

2,94 

3,02 

2,14 

2,341 

2,51 

5,oS 

16,03 

Procent-Differenz  zwischen  Kjeldahl-N  und  Hiifner-N  8,2. 


>1  »»  »)  n 

nach  Abzug  von  Ammoniak-N  und  ‘/s  Harnsaure-N  ^ 14,5. 
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Wie  schon  oben  mitgetheilt,  stammt  die  erste  und  zweite 
Versuchsreihe  von  einem  gesunden  jungen  kraftigen  Mann,  die 
III.  und  IV.  von  einem  Diabetiker. 

Um  12  Ubr  wurde  der  letzte  Harn  entfernt  und  von  da  an 
der  Harn  in  kurzen  Intervallen  bis  andern  Tags  I2  Ubr  (Mittag 
zu  Mittag)  gesammelt.  In  jeder  dieser  Portionen  wurde,  wie  aus 
den  Tabellen  ersichtlich  ist,  der  Gesammtstickstoff,  der  Plarnstoff- 
stickstoff,  die  Harnsaure  und  das  Ammoniak  bestimmt.  Bei  dem 
Hufner-Harnstoflfstickstoff  wurde  aus  oben  aneecfebenen  Griinden 
der  ganze  Ammoniakstickstoff  und  des  Harnsaurestickstoffes 
abgezogen,  um  die  richtige  Differenz  zwischen  dem  Kjeldahl-N 
und  Harnstoff-N  zu  finden.  Fur  die  einzelnen  Portionen  betriigt 
diese  nun  bei  der  I.  Reihe  durchschnittlich  0,8,  bei  der  II.  Reihe 
ungefahr  0,4.  Wir  haben  deshalb  bei  der  I.  Versuchsreihe  eine 
Procent-Differenz  von  15,9,  bei  der  II.  von  12,5  erhalten.  Wird 
demnach  100  als  Gesammtstickstoff  (Kjeldahl-N)  gesetzt,  so  er- 
giebt  sich  aus  I.  und  II.  als  Mittel; 


Harnstoff-N  = 


Hufner- 


Q Q j (nach  Abzug  von  Ammoniak-N 
1 und  '/g  Harnsaure-N). 

90.1  (ohne  jeden  Abzug). 

86.2  (nach  Abzug  von  nur  Aminoniak-N}. 


Hiernach  wurde  also  gefunden ; 

eine  Procent-Differenz  fvir  alle  Extractivstoffe^)  zusammen  = 14,2 
eine  Procent-Differenz  fiir  das  Ammoniak-N  allein  . . . . = 3,9 

eine  Procent-Differenz  fiir  das  Harnsaure-N  allein = 0,4 

Aus  Vergleich  der  einzelnen  Resultate  von  I.  und  II.  sieht 
man,  dass  die  Procent-Differenz  zwischen  beiden  um  ungefahr 
4®/o  differirt.  Dabei  bleiben  sich  jedoch  die  Ammoniak-  und 
Harnsauremengen  im  Verhaltniss  gleich,  — von  Ammoniak  ist 
die  Procent-Differenz  in  beiden  Fallen  ungefahr  4^/0  (3,87o)?  bei 
Harnsaure  0,4^0  — so  dass  man  dieses  Schwanken  zwischen  dem 
Hiifner-Harnstoffstickstoff  und  dem  Kjeldahl-N  auf  die  iibrigen 
Extractivstoffe  schieben  muss,  beziehungsweise  auf  die  vielleicht 
hier  in  Betracht  kommenden  stickstoffreichen  Harnfarbstoffe.  Audi 


')  Ueblicherweise  sind  unter  Extractivstoffen  alle  stickstoffhaltigen  Stoffe  im 
Harn  ausser  Harnstoff  hier  gemeint. 
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aus  den  Versuchsreihen  III.  und  IV.  ergiebt  sich  eine  solche 
Constanz  des  Hiifner-Stickstoffes,  da  auch  hier  nicht  Ammoniak 
und  Harnsaure  ihre  Procent-Differenzen  gegen  einander  verandern, 
sondern  die  iibrigen  Stoffe  ihre  Procent-Differenz  gegen  den  Harn- 
stofT.  Auf  Grund  dieser  Constanz  der  Procent-Differenz  des 
Ammoniak  und  der  Harnsaure  sah  ich  mich  veranlasst,  bei  nor- 
malem  Plarn  die  corrigirende  Constante  354,3  bei  der  Berechnungs- 
formel  von  Hiifner  als  die  unrichtige,  die  von  371,5  ja  vielleicht 
noch  besser  eine  hohere  von  375,  als  die  ricbtigere  zu  erklaren, 
und  verweise  ich  hier  auf  das  oben  gesagte. 

Was  die  Schiitzung  des  Gesammtstickstoffs  nach  dem 
Hi-ifner-Harnstoffstickstoff  betrifft,  so  ist  dieselbe  nicht  anzuraten, 
da  Schwankungen  zwischen  beiden  von  8%  bis  14'Vo  Differenz 
zu  den  gewohnlich  vorkommenden  gehoren.  Thut  man  es  doch, 
so  muss  man  also  beriicksichtigen,  dass  ein  Fehler  bis  zu  6®/o 
leicht  moglich  ist. 

Wodurch  diese  Schwankungen;  ob  sie  durch  besondere 
Nahrungszufuhr,  Bewegung  oder  sonstige  Lebensverhaltnisse  be- 
dingt  sind,  ist  bis  jetzt  schwer  auszusagen.  Bekannt  ist  nur,  dass 
die  Ausscheidung  des  Harnstoffs  im  Verhaltniss  zu  den  ubrigen 
stickstoffhaltigen  Stoffen  — ich  will  sie  auch  Extractivstoffe  der 
Kiirze  halber  nennen  — eine  vergrosserte,  die  Procent-Differenz 
somit  eine  geringere  ist,  wenn  nach  anstrangenden  Bewegungen 
eine  geringe  Menge  concentrirten  Hams  ausgeschieden  wird  — 
es  wird  also  durch  Muskelarbeit  nicht  eine  absolute  Mehrheit  an 
Harnstoff  hervorgerufen,  sondern  nur  eine  relative,  d.  h.  im  Ver- 
haltniss zu  den  Extractivstoffen  grossere  Menge.  — Umgekehrt 
soil  bei  reichlichem  Urin,  z.  B.  nach  vielem  Trinken,  die  Aus- 
scheidung des  Harnstoffs  eine  im  Verhaltniss  zu  den  Extractiv- 
stoffen verringerte  sein. 


')  Dies  gilt  natiirlich  nicht  fiir  den  diabetischen  Harn.  Mier  iniisste  in  diesem 
Falle  eine  Constante  von  380  ungeftihr  eingeselzt  vverden.  Will  man  hier  die  ge- 
nauere  Harnstoffmenge  kennen  lernen,  so  ist  es  geboten,  neben  der  Hiifner- Harn- 
stoffbestimmung  eine  Ammoniakbestimmung  nach  Schlosing  auszufiihren,  da  es  sehr 
zweifelhaft  ist,  ob  beim  Diabetes  stets  eine  Procent-Differenz  fiir  Ammoniak  von 
6®/o  vorhanden  ist. 
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l^ei  Versuchsreihe  I.  und  II.,  wo  das  erstemal  nur  lOOO,  das 
zweitemal  1700  ccin  Harn  gelassen  wurde,  trifft  dies  nicht  zu. 
Allerdings  wurde  auch  die  geringe  Harnnienge  nicht  durch  Muskel- 
thatigkeit,  sondern  nur  durch  Enthaltsanikeit  vom  Trinken  hervor- 
gerufen.  Wie  ersichtlich,  herrscht  in  dieseni  Gebiete  noch  grosse 
Dunkelheit. 

Andere  Versuchsreihen,  die  mit  normalem  Harn  ausgefuhrt 
wurden,  habe  ich  nicht  veroffentlicht,  da  sie  an  einzelnen  Fehlern 
leiden.  Auch  erachte  ich  das  Dargebrachte  fiir  meinen  Zweck 
genvigend.  Iin  wesentlichen  waren  die  Resultate  gleich.  Die 
Procent-Differenzen  zwischen  Kjeldahl-N  und  Hiifner-N  innerhalb 
der  Grenzen  von  8 — 14,  die  Differenzen  von  Hiifner-N  und 
Animoniak-N  constant  ungefahr  4%. 

Um  den  Gang  der  Ausscheidung  besser  zur  Anschauung  zu 
bringen,  habe  ich  die  stiindlichen  Mengen  berechnet  und  diese 
aufgezeichnet.  Die  den  Tabellen  beigeftigten  Tafeln  zeigen  deut- 
lich,  wie  der  Gesammtstickstoff,  der  Harnstoflf  und  das  Ammoniak 
beinahe  stets  sich  parallel  bleiben.  Namentlich  steigt  die  Aus- 
scheidung gleichmassig  nach  dem  Mittagessen,  das  bei  den  beiden 
Versuchsreihen  um  i Uhr  beendet  war,  und  erreicht  um  die 
7.  Stunde,  zwischen  7 Uhr  und  10  Uhr  Abends,  ihren  Hohe- 
punkt.  Die  Nacht  liber  ist  die  Ausscheidung  gering,  und  steigt 
gegen  das  Mittagessen  wieder  an.  Die  Harnsaure  verhiilt  sich 
anders.  Ranke  und  Camerer  haben  ihre  grosste  Ausscheidung 
wenige  Stunden  nach  der  Mahlzeit  festgesetzt.  Die  erste  Tafel 
zeigt  die  Richtigkeit  dieses  Befundes  deutlich,  die  zweite  zeigt 
nur,  dass  sie  unabhangig  vom  Harnstoff  verlauft. 

Es  folgen  noch  2 Tabellen  eines  Diabetikers,  Versuchsreihe 
III.  und  IV.  Derselbe  speiste  kurz  nach  12  Uhr  zu  Mittag.  In 
die  Klinik  des  Herrn  Professor  von  Liebermeister  zu  Tubingen  auf- 
genommen,  enthielt  er  sich  wahrend  der  Zeit,  als  der  Harn  ge- 
liefert  wurde,  jeder  Kohlenhydratnahrung,  soweit  es  moglich  war. 

Es  folgt  kurz  die  Krankengeschichte : 

Johann  Ruf,  26  Jahre  alt,  Burstenmacher,  am  3,  Januar  1888  aufgenommen, 

Seit  5 — 6 Wochen  hatte  er  Durst  und  Hunger  in  auffallender  Weise  ver- 
spiirt.  Zugleich  stellte  sich  Unwohlsein,  Mattigkeil  und  Gewichtsabnahme  ein. 
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Status  praesens:  Der  Patient  ist  ziemlich  abgemagert,  die  Haut  trocken. 
Nirgends  entziindliche  Processe.  Trockene  Zungen-  und  Mundschleimhaut.  Viel 
Durst  und  Hunger.  Obstgeruch  aus  dem  Munde.  Stuhiverstopfung  vorhanden 
Die  Untersuchung  des  Hams  ergiebt  einen  Zuckergehalt  von  6®/q;  Spuren  von 
Eiweiss.  Andeutung  von  Acetonreaktion, 

Am  7.  I.  88.  Strenge  Diiit. 

31.  I.  Acetonreaktion  negativ,  kein  Eiweiss  nachzuweisen.  (Urn  diese  Zeit 
wurden  die  Harnuntersuchungen  in  den  Versuchsreihen  gemacht.) 

9.  III.  Befinden  gut.  Gewiclitszunahme  19  Pfund. 

12.  111.  Entlassen  mit  2 — 3 ®/o  Zucker. 

Der  Kranke  trat  bald  wieder  ein  in  verschlimmertem  Zustande.  Trat  einmal 
wieder  aus,  dann  bald  wegen  Verschlimmerung  wieder  ein.  Gegenwiirtig  befindet 
er  sich  noch  im  Krankenhause,  ohne  dass  es  gelungen  ware,  ihn  einmal  ganz 
zuckerfrei  zu  machen. 

Ueber  die  angewandten  Methoden  ist  nur  zu  bemerken,  dass 
bei  der  Hiifner- Harnstoffbestimmung  Acetessigather  zugesetzt 
wurde  und  zwar  i — 2°/o-  Jacobi^)  hat  dariiber  gearbeitet  und 
verweise  ich  auf  seine  Untersuchungen.  Der  Zucker  wurde  durch 
den  Polarisationsapparat  bestimmt.  Wie  man  aus  den  Tabellen 
sieht,  sind  die  Werthe  des  Harnstofifes  und  des  Ammoniaks 
abnorm  hohe.  Die  Procent-Differenzen  zwischen  Kjeldahl-N  und 
Hiifner-N  sind  in  den  nornialen  Grenzen,  die  Procent-Differenz 
des  Ammoniaks  dagegen  ist  vergrossert  und  zwar  in  beiden  Reihen 
gleich  6,3.  Merkwiirdig  ist,  dass  in  beiden  Fallen  die  Menge  des 
Zuckers  beinahe  gleichwerthig  dem  des  Harnstoffs  ist,  auffallend 
jedoch,  wie  die  Ausscheidung  des  Zuckers,  wie  in  den  Tafeln 
ersichtlich  ist,  mit  der  des  Harnstoffs  und  des  Ammoniaks  gleichen 
Schritt  halt.  Betrachten  wir  diese  Tafeln  genauer,  so  finden  wir 
ferner  die  sonderbare  Thatsache,  dass  unmittelbar  nach  der  Mahl- 
zeit  die  Ausscheidung  des  Zuckers,  des  Harnstoffs,  des  Ammoniaks 
und  der  Harnsaure  weitaus  am  hochsten  ist,  und  zwar  zeigt  die 
Tafel  III  dies  am  deutlichsten,  wo  der  Harn  um  i Uhr  schon 
aufgefangen  wurde,  wahrend  bei  Tafel  IV  dies  erst  um  2 Uhr 
geschah.  Daraus  geht  hervor,  dass  diese  momentane  hohe  Aus- 
scheidung eine  Stunde  nach  der  Mahlzeit  entweder  schon  beendet 
oder  mindestens  ihrem  Ende  nahe  ist.  Dann  fallt  die  Aus- 


*)  Zeitschrift  fur  .unalyt.  Chemie,  Bd.  24. 
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scheidung  sehr  und  steigt  darauf,  analog  den  Tafeln  I und  II, 
allmahlig  wieder  an,’)  um  zwischen  7 und  10  Uhr  den  zweiten 
Hohepunkt  zu  erreichen.  Am  ferneren  Verlauf  ist  nichts  beson- 
deres  zu  bemerken. 

Da  min  der  Patient  eine  kohlenhydratfreie  Kost  hatte,  so 
entsteht  nun  die  Frage,  woher  dieser  Zucker  stammen  mag.  Es 
wurde  theils  das  Eiweiss,  theils  das  Fett  beschuldigt.  Studirt 
man  diese  beiden  Tafeln,  so  muss  man  sagen,  dass  es  bier  in 
erster  Linie  das  Eiweiss  sein  muss,  das  neben  Abscheidung  der 
stickstoffhaltigen  Endprodukte  eine  Umwandlung  in  Zucker  er- 
fahrt.  Denn  eine  Zucker-Ausscheidung,  die  in  so  auffallender 
Weise  mit  der  des  Harnstoffs  und  des  Ainmoniaks  iibereinstimmt, 
kann  keine  zufallige  sein.  Sie  muss  in  enger  Beziehung  zur 
Stickstoffausscheidung  stehen.  Doch  ich  komme  bier  auf  ein 
fremdes  Gebiet.  Anzufiihren  bleibt  noch,  dass  in  der  IV.  Versuchs- 
reihe  auch  die  Phosphorsaure  und  das  Chlornatrium  bestimmt 
wurde.  Erstere  wurde  dem  von  Voit®)  angegebenen  Verhaltniss 
zu  Harnstoff  entsprechend  in  der  Grosse  von  i : 8,1  gefunden. 
Entsprechend  dem  Harnstoff  ist  auch  sie  unmittelbar  nach  dem 
Essen  am  grossten  gefunden  worden.  Ueber  das  Chlornatrium 
ist  nichts  besonderes  zu  bemerken. 


Zum  Schlusse  will  ich  nicht  unterlassen,  meinem  verehrten 
Lehrer  Herrn  Professor  Hiifner  fiir  liebenswiirdige  Unterstutzung 
und  Rath  meinen  besten  Dank  auszusprechen , nicht  minder 
Herrn  Hereus,  der  mich  im  Laboratorium  unterstiitzte. 


')  In  Tafel  III  kommt  dies  bei  Kjeldahl-N,  Hiifner-N  und  Ammoniak-N  nicht 
zum  Ausdruck,  da  der  Patient  anstatt  um  10  Uhr  erst  um  2 Uhr  Nachts  zum  Harn- 
lassen  erwachte,  und  deshalb  die  Werthe  durch  eine  zu  grosse  Stundenzahl  dividirt 
werden  mussten.  Nur  der  Zucker  blieb  dennoch  hoch,  ein  Beweis,  dass  seine  Aus- 
scheidung  zwischen  8 und  ii  Uhr  Nachts  eine  enorm  hohe  ist,  was  auch  durch 
Tafel  IV  illustrirt  wird. 

-)  Sein  Lehrbuch  fiber  den  Stoffwechsel  S.  79  (1881). 
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